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-Neue-Verbindunqen- 



Die vorliegende Erfindung betrlfft die unter Formel ( I ) genannten neuen Verbindungen und 
eln im wesentlichen ein nlcht-therapeutisches Verfahren zum Fernhalten von Ungeziefer, 
das auf dem Einsate dieser Verbindungen der Formal ( I ) beruht Fanner betrifft sie 
entsprechende ungeziefer-abweisende MKtel, die diese Substanzen afs WirkstofF enthalten, 
Verbindungen der Formel ( I ) zur Herstellung von Ungeziefier-abwehrenden Mitteln und die 
Verwendung von Verbindungen der Formel ( I ) zur Abwehr von Ungeziefer. 

Bei den neuen Substanzen handeK as slch urn Verbindungen der Fomiel ( I ) 

O 

^-X^ ^-Cv 
O N R 
I ' 

r 

R2 - , 

worin 

R fQr unverzweigtes oder verzwelgtes C r C fs Alkyl, vorzugsweise verzwelgtes C r Cg Alkyl 
steht, welches unsubstituiert oder durch Halogen, Cyano oder Nitro substituiert 1st; 
R1 und R2 fur unverzweigtes oder verzweigtes GrC 12 Alkyl, vorzugsweise d-Cg Alkyl 
stehen, welches unsubstituiert oder durch Halogen, Cyano oder Nitro substituiert fst; und 
X und Y unabhSnglg voneinander elne geradkettige oder verzweigte Alkylenbrilcke mlt 1 bis 
20 Kohlenstoffatomen. vorzugsweise eine Alkylenbrilcke mlt 1 bis 3 Kohlenstoffatomen 
Widen, welch© unsubstituiert oder durch Halogen, Cyano oder Nitro substituiert 1st 

Elne bevorzugte Untergruppe bilden solche Verbindungen im Umfang der Formel ( I ), worin 
R for CHfd-C* alkyl) 2 steht wobei die beiden verschieden oder vorzugsweise gleich lang 
und uverzwergt oder vorzugsweise unverzweigt sind. 



Bne weitere bevoizugte Gruppe im Rahmen der Verbindungen der Formel ( I ) besteht aus 
denjenigen Verbindungen bei denen X und Y unabhangig vorieinander fur Methylen oder 
Ethylen stehen. 
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Nadreine-bBvorzagts^ruppenm-Rah^^ 

denjenlgen Verbindungen bei dehen R1 und R2 unabhangig voneinanderfur Methylen oder 
Ethyien stehen. 

Es wurde oberraschenderwelse gefunden, dass die Verbindungen Formel ( I ) 

sich ausgezeichnet dazu elgnen, Ungezieferfemzuhaiten. Durch die erflndungsgemasse 

Anwendung derobigen Verbindungen lisstslch unterschiedlichstes Ungeziefer von 

Menschen, Tieren, Sachen oder bestimmten Orten femhatten, wobei sich zahJreiche 

Verbindungen lm Umfang der Formel ( I ) durch eina besonders lange Wirkungdauer 

auszeichnen. 

Die in den Substituentendefinitronen vorkommenden AJkylgruppen kdnnen Je nach Zahl der 
. Kohlenstoffatome geradketflg oder vorzugsweise verzweigt seln und stehen beisptetewelse 
for Methyl, Ethyl, Propyl. Butyl. Pentyl. Hexyl, Heptyl, Octyl. Nonyl. Decyl, Undecyl, Dodecyl, 
Tetradecyl, Hexadecyl. Octadecyl oder Eicosyl sowie vorzugsweise deien verzwelgte 
Isomeren, z.B. Isopropyl, Isobutyl, sek.-Butyl. teit-Butyl, Isopentyl, Neopentyl oder Isohexyl. 
etc. Bevorzugt lm Rahmen der vorliegenden Erfindung sind Verbindungen der Formel ( I ) 
worin R fur -CH(CH 3 )CH 3 , -CH(CH 3 )CH 2 CH 3 , -CH(CH 3 )(CH 2 )aCH 3l -CHtCHaXCHzfeCHa. - 
CH(CH 3 )(CH 2 )4CH 3 . -CH(CH 3 XCHz) s CH 3 , ^(CHaXCH^CHa, -CH(CH 3 )(CH 2 )tCH3, - 
CH(CH 3 XCHz) a CH 3 . -CH(CH 3 )(CH2) 8 CH 3f ^H(CH 3 XCHz)i 0 CHa, -CHtCHaXCH^CHa, - 
CHCCHaXCHzVCHa, -CH(CH 2 CH 3 )CHzCH 3 , -CH(CH 2 CH 3 )(CH 2 ) 2 CH 3 . - 
CHCCHzCHaXCHafeCHa. -CH(CH 2 CH a )(CH2) 4 CH 3 . -CHCCHaCHaXCHafeCHa. - 
CHCCHaCHaXCHzJsCH^ -CHtCHzCH^CHzJrCHa. ^H(CH 2 CHaXCHz)aCH 3 . - 
CHtC^CHaXCH^CHa. .CH(CH 2 CHaXCH 2 )ioCH 3 . -CHfCH^HaXCH^iCHa, - 
CH(CH 2 CH 2 CH 3 )CH 2 CH 3 , CH(CH2CH 2 CH 3 )(CH 2 ) 2 CHa. CHCCHzCHaCHaXCH^CHa. 
CHfCHzCHzCHaJCCH^CHa. CH(CH 2 CH 2 CH 3 )(CH2) S CH3, CH(CH 2 CHzCTaXCHz) 6 CH 3 . 
CHCCHzCHzCHaXCH^CHa. CHCCHzCHzCHaXCHaJaCHa. CKCHzCHzCHaXCHaJgCHa, 
CHCCHjCHzCHaXCH^oCHa. CH(CH 2 CH 2 CH 2 CHa)CH z CH 3 . CHtCrfcCHzCHzCHaJfCHzJzCHa. 
CHtCHzCHzCHzCHaJtCHzJaCHa. CH(CHzCH 2 CH 2 CHa)(CH 2 ) 4 CHa, 
CH(CH2CH 2 CHzCH 3 }(CH 2 ) 5 CH 3 .CH(CH 2 CH 2 CH 2 CH 3 )(CHz) 6 CHa, 
CH(CH 2 CH 2 CH 2 CH 3 )(CH 2 )rCHa.CH(CH 2 CH 2 CHzCHa)(CH 2 )aCH 3 . 
CH(CHzCH z CH 2 CH 3 )(CH2)9CH 3l CH(CHzCH 2 CH 2 CHzCHa)CH 2 CHa, 
CH^HzCHzCHzCHzCHaXCHzfeCHa, CHtCHzCHzCHzCHaCHaXCHzjaCHa. 
CH(CHzCH 2 CHzCHzCH 3 )(Cr^CH3,CH(CH 2 CHzCHzCH 2 CHa)(CHz)sCHa, 
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"CHtCHzCHiCHzCHaCH^ 



CHtCHzCHzCHaCHzCHzCHaJCHzCHa, CHCCHzCHzCHaCHaCHaCHaJCCH^zCHa, 
CHfCHzCHaCHaCHzC^CHaHC^^ 

CH(CH2CH 2 CH 2 CH 2 CH a CH3)(CH 2 ) s CH 3 ,CH(CH 2 CH 2 CH 2 CH 2 CH 2 CH3)(CH 2 ) s CH3, 

CHCCHzCHzCHaCHjCFfeC^JtCH^CHa. CHtCHzCHaCH-CHzCHzCHzCHaJCHzCHa. 

CHCCHzCHzCHzCHzCHaCHzCHaKCHzJzCHa, CHCCHaCHzCHzCHzCHaCHzCHajCCHz^CH,. 

CHCCHzCHzCHzCHzCHzC^CHaKCHdaCHa^HtCHzCHzCHzCHzCHaCHzCHaKCl^sCHa, 
CHCCHzCHzCHaCHzCrfcCHzCHaHCr^ 

CHCCHzCHzCHaCHtCHzCHaCHzC^CCHzJz^, 

CHCCHzCHzCHzCHaCHbCHzCHzCHaJtCH^CHa. 

CHCCHzCHaPHaCHzCHj-CHzCHaCHaXCHzJ-CHa, und 

CHCCHzCHzCHzCHzCHzCHaCHzCHaXCHzfeCHa. Unter diesen am meisten bevorzugt sind 
solche Gruppen bei denen die CH-Gruppe symmetrisch substitulert 1st Ganz besonders 
bevoizugt 1st CHtCHzCHzCHaXCHzJaCHa- 

Halogen und bedeutet In der Regel Fluor. Chlor, Brom oder Jod, voizugsweise Fluor oder 
Chlor. insbesondere Chlor. vrobei der entsprechende Alkylsubstituent ein oder mehrere 
gleiche odsr verschiedene Halogenatome enthalten kann. NIchtlimitierende Belspfele 
halogenferterAJkyteubstituenten sind das ein- bis dreifach durch Fluor, Chlor und/oder Brom 
substituierte Methyl, wie CHF 2 oder CF 3 ; das ein- bis funffach durch Fluor. Chlor und/oder 
Brom substituierte Ethyl, wie CH 2 CF 3 . CF 2 CF a , CF 2 CCla, CFaCHCIa, CF 2 CHF 2 , CF 2 CFCI 2 . 
CF 2 CHBr 2 . CFzCHCIF. CF 2 CHBrF oder CCIFCHCIF; das ein- bis siebenfech durch Buor. 
Chlor und/oder Brom substituierte Propyl oder Isopropyl, wie CHzCHBrCHzBr, CFaCHFCFa, 
CH 2 CF 2 CF 3 Oder CHfCFg)^ und das ein- bis neunfach durch Fluor. Chlor und/oder Brom 
substituierte Butyl oder eines seiner Isomeren, wie CF(CF 3 )CHFCF3 oder CH 2 (CFz) 2 CF3. 

Eme bevoraigte Untergruppe im Umfang der Forme! ( I ) bilden Verbindungen. worin 
R fQr veraweigtes C,-d 2 Alkyl, vorzugsweise C-Cg Alkyl stent 
Besonderen Vorzug geniessen Verbindungen der Formel ( I ), worin der Substituent R 
unsubstituiert ist. 

Bevorzugt im Umfang der voriiegenden Erfindung sind Verbindungen, worin X und Y 
unabhangig voneinander eine geradkettige oder verzwelgte Alkyfenbrucke mft 1 bis 3 
Kbhlenstoffiatomen Widen, welche unsubstituiert Ist. Besonderen Vorzug hat Ethylen. 
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"Hervorzuheben s ,nd V erblH oungen der Forme! ( T)li^nT3TuM^^ 0,-C 6 
AlkyI, vorzugswelse Methyl Oder Ethyl stehen. 

Ein besondere bevorzugterVertreter der Verbindungen der Formel ( I ) ist2-Propyl- 
pentansaure-bis-lZ-methoxjr-ethyiy-amld, welches fblgende Strukturformel besilzl: 

O 




Einen weiteren Gegenstand der voriiegenden Erfindung bildet das Verfahren zur Herstellung 
der erfindungsgemassen Verbindungen , welches zu Verbindungen der Formel ( I ) in fireler 
Form Oder in Salzform fuhrt Dieses Verfahren ist dadurch gekennzeichnet. dass man eine 
Verbindung der Formel • 

0 Jr i». 
i 

R2 

die bekannt ist oder in Analogie zu entsprechenden bekanriten Verbindungen hergestellt 
werden kahn und worin R„ R* X. Y die fur die Formel ( I ) angegebenen Bedeutungen 
haben, mit einerVerbindung der Formel 

P 

III. 

O 

die ebenfalls bekannt ist Oder In Analogie zu entsprechenden bekannten Verbindungen 
hergestellt werden kann und worin R die fOr die Formel ( I ) angegebenen Bedeutungen hat 
und Q eine Abgangsgruppe darstellt, gegebenenfalls in Gegenwart eines basischen 
Katalysators. umsetet. und Jewells, wenn erwunscht, eine verfahrensgemass Oder auf 
andere Weise emaltliche Verbindung der Formel ( l ). Jewells in freier Form oder in Salzform, 
in eine andeie Verbindung der Formel ( I ) Oberfuhrt. ein verfahrensgemass erhalfliches 
Gemlsch von Isomeren nach an sich bekannten Methoden auftrennt und das gewunscnte 
Isomere Isoliert und/oder eine verfahrensgemass emaltliche freie Verbindung der Formel ( I ) 
in ein Sate oder ein verfahrensgemass erhaltliches Sate einerVerbindung der Formel ( I ) in 
die freie Verbindung der Formel ( I ) oder in ein anderes Salz OberfuhrL 



FmPf.nr.:416P.010 
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FQr vor- und nachstehend aufgefiihrte Ausgangsmaterialian gilt im Hinblick auf deren Salze 
das vonstehend flJr Safee von Verbindungen I Gesagte In analoger Weise. 
Die Reakbonspartner kdnnen als soiche, d. h. bhne Zusafz eines Ldsungs- oder VerdQn- 
nungsmittels, z. B. In der Schmefze, mfteinander umgesetzt warden. Zumeist ist jedoch der 
Zusafz ernes inerten Lfisung*- oder VerdOnnungsmitfels Oder eines Gemisches derselben 
vorteilhaft Als Befepieie fQr soiche Lftsungs- oder VerdOnnungsmittei seien genannt: aro- 
matische, afiphatische und alicyclische Kohlenwasserstoffe und Halogenkohlenwasserstoffe, 
wle Benzol. Toluol, Xylol, Mesttylen. TetraJJn, Chlorbenzol, Dlchtorbenzol. Brombenzol, 
Petrolether, Hexan, Cydohexan, Dlchlormethan, Trichtormethan, Tetrachlormethan, 
Dichlorethan, Trichlorethen oderTetrachlorethen; Ether r wie Diethylether, Dipropylether, 
Dilsopropylether r Dlbutylether, tert-Butylrnethylether. Ethylengfykolmonomethylether. 
Ethyfenglykofmonoethylether, EthyfenglykoldiiriethyJether, Dimethoxydiethylether. Tetra- 
hydrofuran oder Dioxan; Ketone, wis Aceton, Methylethylketon oder Methylteobutylketon; 
Amide, wie N P N-Drmethyffbmiamld f N.IShDIetfiylfonnainfd, N,N-Dimethylacetamid. IM- 
Methylpyrrolidon oder Hexamethylphrephorsauretriamfd; Nitrite, wie Acetonftril oder Propio- 
nitril; und Sulfoxide, wie Dlmethyfsulfbxid. 

Bevorzugte Abgangsgruppen Q sind Halogens. Tosylate. Mesylate und Triflate, besonders 
bevorzugt Halogene, insbesondere Chlor. 

Geeignete Basen zur Erleichterung der Umsefeung sind z. B. Alkalimetall- oder Erdalkali- 
metaflhydroxide, -hydride, -amide, -alkanolate, -acetate, -carbonate, -dJalkylamide oder 
-alky'sllylamtde, Alkyfamine, Alkylendiamine, gegebenenfalls N-alkytierte, gegebenenfalls 
ungesattigte. Cydoalkylamine, basische Heterocyclen, Ammoniumhydroxide sowie 
carbocydische Amine. Beispielhaft seien Natriumhydroxid, -hydrid, -amid, -methanolat 
-acetat, -carbonat, Kalium-t-butanolat, -hydroxid, -carbonat, -hydrid, Uthlumdiisopropylamid. 
KaBum-bJs(trimethylsilyl)-amid, Calclumhydrid, Triethylamin, Diisoprupyfethylamin, 
Trlethylendiamin, Cyclohexytamin, N-Cyclobexyl-N.N-dimethylamfn, N,N-DIethyIanilin, 
Pyridin, 4-(N,N-DImethylamino)pyridin. Chinuclldin. N-Methylmorpholin, Benzyftrimethyf- 
ammoniumhydroxid sowie 1,5-DlazabIcqrdop.4.0lundec-5-en (DBU) genannt Bevorzugt sind 
DHsppropylethylamin und^tN.N-Dimethylamlnojpyridin. 

Die Umsetzung erf oigt vorteilhaft in einem Temperaturbereich von etwa 0°C bis etwa 
+1 00°C, bevojzugt von etwa 1 0°C bis etwa +40"C. 

Die Verbindungen der Fonmel ( I ) sind faiblose bis hellgelbe, geschmacksneutrate Ole, die 
refativleichtflQchtig sind. Kinetische Untersuchungen zeigen, dass sle nach topikaler 
Applikation nicht in die Haul eindringen. Man kann weder messbare Blutsplegel der 
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handelt es sich bei topikaler Applikation urn kein therapeutisches Verfahren am tierischen 
Oder Menschlichen Korper. 

Unter Ungeziefer versteht man im Zusammenhang mlt der voriiegenden Erfindung, insbe- 
sondere Insekten, Milben und Zecken. Elngeschlossen slnd Insekten der Ordnungen: 
Lepidoptera, Coleoptera, Homoptera, Heteroptera, Diptara, Thysanoptera, Orthoptera, 
Anoplura, Siphonapt&ra, Mailophaga, Thysanura, Isoptera, Psocoptera und Hymenoptera. 
Besonders ewahnt sei jedoch Ungeziefer, welches Menschen oder Tfere plagt und 
Krankheitserreger Obertragt, wie z. B. Biegen, wle Musca domestics, Musca vetustlssima, 
Musca auiumnalis, Fannia canicuiaris, Sarvophaga camaria, Lucilia cuprina, Hypoderma 
bovis, Hypoderma lineatum, Chrysomyia chloropyga. Dermatobia hominis, Cochliomyia 
homlnrvomx, (Sasterophllus intesdnalls, O&strus ovis, Stomoxys calcftrans, Haematobia 
irritans und MOcken (Nematocera), wie Culicidae, Simuliidae, Psychodidae, aber auch 
blutsaugendes Ungeziefer, wie beispielsweise Flohe, wie Ctenocephalides fells und 
Ctenocephalides canis (Kaizen- und HundefBhe). Xenopsylla cheopis, Pulex Irritans, 
Dermatophitus penetrans, Lause, wie Damalma avis, Pediculus humanls, Stechfiiegen und 
Bremsen (Tabanidae). Haematopota spp. wie HaemBtopota pfuviaDs, Tabanidea spp. wie 
Tabanus nigrvvittatus, Chrysopsinae spp. wie Chrysops caecuuens, Tsetsefllegen, wie 
Glossiniaarten, beissende Insekten, alien voran Schaben, wie Blatella germanica, Blatta 
orientalis, Periplaneta americana, Milben weDermanyssusgallinae, Sarvoptes scabiei, 
Psoroptas ovis und PsorergatBS spp. und nicht zuletzt Zecken. Letztere geheren zur 
Ordnung Acarina. Bekannte Vertreter von Zecken sind, z.B. Boophilus, Ambiyomma, 
Anocentor, Dermacentor, Haemaphysalis, Hyalomma, Ixodes, Rhipicentor. Margaropus, 
Rhipicephalus, Argas, Otobius und Omithodoros und ahnliche, die voizugsweise 
warmblutige Tiers, einschliesslich Farmtiere, wie Kiihe, Sehweine, Schafe und Ziegen, 
GeflOgel wie HOhner. TruthQhner und Ganse, Felltiere wie Neize. FQchse, Chinchillas. 
Kaninchen und ahnliche, sowie Haustiere wie Katzen und Hunde, aber auch Menschen 
befallen. 

Zecken kSnnen in harte und weiche Zecken unterteilt werden und slnd dadurch charakteri- 
siert, dass sie einen. zwei Oder drei Wirtstiere befallen. Sie heften sich an em passendes 
Wirtsiier an und saugen Blut oder KarperflOssigkeit Vollgesogene Zecken-Weibchen lassen 
sich vom Wirtstier fallen und iegen grosse Mengen Ber (2000 bis 3000) in eine passende 
Nische ini Boden oder in irgend elnem anderen geschfltzten Ort. wo die Laiven schlupfen. 

t 
I 
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Tiese suchen wiederum ein Wirtstier, um von IfiffTBlutzu saugen. Larven von Zeckeru ~ 

weJche nur efn Wirtstier befallen, hSuten sfch zweimal und werden dabei zu Nymphen und 
schliesslich zu adulten Zecken, ohne den einmat gewahtten Wirt zu vertassen. Larven von 
Zecken, welche zwel Oder drel Wirtstiere befallen, lassen slch nach dem Blutmahl fallen, 
hauten slch in der Umgebung und suchen slch einen zweiten Oder dritten Wirt als Nymphe 

oder adulte Zecke, um an ihm zu saugen. 

Zecken sind weltwelt fur die Uebertragung und Wertergabe von vielen menschlichen und 
tierischen Knankheiten verantwortfich. Die wegen ihres Skonomischen Einflusses wfchtigsten 
Zecken sind BoophJIus, Rhipicephalus, Ixodes, Hyalomma, Amblyomma und Dermacentor. 
Sie sind Trager fOr bakterlelle, vlrale, rickettsiaie und protozoal Krankheiten und 
verursachen Zecken-Paralyse und Zecken-Toxikose. Selbst eine einzige Zecke kann efne 
Paralyse dadurch verureachen, dass ihre SpeichelflQsslgkelt bei der Nahrungsaufnahme in 
ihr Wirtstier eindringt Von Zecken ausgeloste Krankheiten werden gew6hnlich durch Zecken 
Qbertragen, welche mehrcre Wirtstfere befallen. Solche Krankheiten, wle zum Beispie! 
Babesiosis, Anaplasmosls, Theileriosis. und Hera*asser sind f Or den Tod oder Schadigung 
einer grossen Zahl von Haus- und Farmtieren auf der ganzen Welt verantwortfich. In vielen 
LSndern mft gemassigtem Klfma Qbertragen Ixodid-Zecken das Agens der chronisch . 
schadigenden Lyme-Krankheit von den Wildtieren auf den Menschen. Neben der 
KrankheitsUbertragung sind die Zecken fQr grosse wirtschafUiche Verfuste in der Viehpro- . 
duktion veraniwortlich. Die Verluste sind nicht nur auf den Tod der Wirtstiere, sondem auch 
auf die Schadigung der Felle, den Wachstumsverlust, die Verringerung der MHchproduktion 
und den verminderten Wert des Flelsches zurQckzufQhren. Obwohl die schSdigenden Wir- 
kungen des Zeckenbefalls auf Tferen seit Jahren bekanntslnd und enorme Fortschritte rnrt 
Zeckenkontroll-Programmen erzielt wurden, sind bis heute keine vdllig befriedigenden 
Methoden zur Kontrolle oder Elimination dieser Parasiten gefunden worden, und ausserdem 
haben Zecken oft eine Resistenz gegenuber chemischen WIrksubstanzen entwickelt 
Der Befell von Flfihen an Haus- und Schosstieren bildet ebenfalls immer noch ein nur unzu- 
reichend oder nur rnit erheblichem Aufwand zu Idssndes Problem fQr den TierbesHzer. Wie 
Zecken, so sind auch Rdhe nicht nur l§sBg, sondem KrankheitsObertrQber, die vor allem in 
feucht-warmen klimatlschen Zonen, z.B. im Mittelmeerraum, im sudlichen Teil der USA, etc., 
verechiedene Pilzerkrankungen von Wirtstierzu Wirtstier und auf den Tierfialter Qbertragen. 
GefShrdet sind vor allem Menschen mit einem geschw3chten Imunsystem oder Kinder, 
deren Imunsystem noch nicht voll entaltet ist Auf Grund seines komplexen Lebenszykiuses 
ist keine der bekannten Methoden zur BekSmpfung von Flohen rundum zufriedensteilend, 
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- ireB^onairerweOie meisten bekannten MeTnoaen pnnz^IWdie^eTcamprung aer 
ausgewacnsenen Flflhe im Fell ausgerichtet slnd und die unterschiedRchen juvenllen Stadlen 
der Rohe, die nlcht nur Im Fell des Tleres. sondern auch auf dem Boden, auf Tepplchen. auf 
dem Schlafplatz des Tleres, auf StQhlen, im Garten und all den andem Platzen. mft denen 
das befatlene Tier in. BerOhrung kommt, existieren, veilig ausser acht lassen. Die 
Fjohbehandlung ist meistens aufwandlg und muss Ober langere Zeitraume fortgesetzt 
werden. wobei sich der Erfolg meistens erst dann einsteilt, wenn man nicht nur das befaUene 
Tier. z.B. den Hund oder die Katze, behandelt, sondern gleichzeitig alls Platze an denen sich 
das befallene Tier haufig aufhalt 

Ein solch (complexes Vorgehen ist mit den vorliegenden Verblndungen der Formel ( I ) nlcht 
notwendig, denn ein besondererVorteil dsrhierzur Diskussion stehenden Verbindungen der 
Formel ( I ) besteht darin, dass sie Susserst wlrksam und gleichzeitig sehr untoxisch sind, 
• sowoht fQr die Zlelparasiten. als auch fur WarniblOter. Ihre Wirkung beruht namlich nlcht auf 
der TStung des Zielparasiten, sondern auf dessen vertreibende Abwehr und zwar noch 
bevor er elnen Wlrsorganfemus befallt, stlcht, beisst oder ihn anderjweitig belastfgt Die 
Anwesenheit der hler diskutlerten Verblndungen der Formel ( I ) scheint die Parasiten 
dermassen zu stQren, dass sie fluchtartig die behandelte Umgebung verlassen, ohne zu 
beissen oder zu stechen bzw. ein behandettes Witrtier gamicht erst befallen. Auffallend Ist, 
dass die Wirkung dann einsetzt, wenn der Parasit kurzfristig mit der Aktivsubstanz in 
BerOhrung kommt. Nach kurzem Kontakt meidet der Parasit jede weitere Beruhmng mit der 
Aktivsubstanz. Ein zusatzlicher Vorteii Begt in der Langzeitwirkung. z. B. im Vergleich zu 
DEET (N, N-tfiethyl-m-toluamide), welches zwar sehr wirksam, aber sich ztemlicn rasch 
verflochtigt und daher bereits nach ca. 2 Stunden neu aufgetragen werden muss und sich 
daher zur Dauerbehandlung von Tieren nicht elgnet Die Anwendung der vorliegenden 
Wirksubstanzen ist auch deshalb angenehm, weil sie nahezu geruchlos sind. 
Obwohl man die vorliegenden Wirksubstanzen selbstverstandlich zur Bzielung einer noch 
besseren oder noch langer anhaltenden Wirkung mitanderem Substanzen gleicher 
Wirkungsrichtung oder mit Parasitia'den oderanderen wlrkungsverbessemden Substanzen 
mischen und zur Anwendung bringen kann, ist dies im Gegensatz zu vielen Verbindungen 
des Standes der Technik vollig unnotig, da sie alle vorteilhaften Eigenschaften bereits in sich 
vereinigen. 

Sofem nicht nur ein Fernhalten des Parasiten angestrebt wird. sondern dessen Abtotuhg 
erreicht werden soil, kann man dies selbstverstandlich durch Zusatz von geeigneten 
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Insektiziden und/oder Akariziden erreichen. Bel der praktischen Anwendung 1st dies Jedoch 
in den meisten Fallen unndtig. 

Die erfindungsgemassen Substanzen werden zweckmassigerweise in Form verdOnnter 
Losungen auf das Fell eines Tieres Oder of die menschllche Haul aufgetragen, darQber 
hinaus kann man sie aber auch in andere Appiikationsformen uberfOhren und in Farm von 
Pasten, Sprays, eingearbeitet in Halsbander oderAnhangerelnsetzen. Diese letztgenannten 
Anwendungsformen sind dann von besonderem Vorteil, wenn man eine Langzeitwirkung 
anstrebt, well Pasten. Halsbander und Anhangersich so konzipteren lassen, dass sie relativ . 
grosse Mengen an Wirkstoff aumehmen und dlesen Qbar langere Zeltraume freistzan. Dem 
Fachmann sind derartige „Slowrelease" r -Forniulierungen hinlanglieh bekannt 

FOr die Herstelfung der Halsbinder kbnnen bekannterweise Polyvinylharze, Polyurethane, 
Polyacrylate. Epqxyharze, Cellulose. Cellulosederivate, Polyamide und Polyester verwendet 
werden, die mit den obenge'nannten Wirkstoffen ausreichend vertraglicb sind. Die 
Polymeren sollten elne ausreichende Festigkeit und Biegsamkeit haben, urn beim Formen in 
ein Band nicht zu reissen oder brGchig zu werden. Sie mQssen von ausreichender 
Haltbarkeit sein. urn gegen normale Abnutzung best§ndig zu sein. Ausserdem mQssen die 
Polymeren eine ausreichende Wanderung der Wirkstoffe an die Oberflache des 
Formkorpers zufassen. Diese Eigenschaften warden insbesondere von festen 
Polyvinylharzen erfullt, d. h. von Polymerisaten, die durch Polymerisaten einer 
VinyldoppeJbindung gebildet werden. Typische Vlnylhaize sind beispielsweise 
Polyvinylhalogenide, wie Polyvinylchlorid' Poiyvinylchlorid-Vinyfacetat und Polyviriylfluorid; 
Polyacrylat- und Polymethacrylatester. wie Polymeihylacryiat und Poiymethylmethaciytat; 
und Poiyvinylbenzole, wie Polystyrol und Polyvinyltoluol. 



FOr die Herstellung der Halsbander auf der Basis Polyvinylharz sind solche Weichmacher 
geeignet, die normalerweise zum Weichmachen von festen Vinyiharzen verwendet werden. 
Der zu yerwendende Welchmacher hingt von dem Haiz und seiner Vertiaglichkett mit dem 
Weichmacher ab.-Geeignete Weichmacher sind beispielsweise Ester von Phosphorsaure, 
wie Tricresylphosphat, Ester yon Phthalsaure, wie DImethylphthalat und DfoctylphthaJat. und 
Ester von Adipinsaure, wie Difsobutyladipat Es konnen auch andere Ester, wie die Ester von 
AzelainsSure, Maleinsaure. Ricinolsaure, Myristinsaure, Palmffinsaure, Oelsaure, 
Sebacinsaure, StearinsSure und Trimellithsaure, sowie komplexe linear© Polyester, 
polymers Weichmacher und epoxydierte Sojabohnendla verwendet werden. Die Menge des 
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-Weichmachers-betragt-etwa^0W5^^ 
gesamten Zusammensetzung. 

i n den Halsbandem kdnnen noch weitere Bestandteile, wie Stabilislerungsmittel. Spreltmittel, 
Schmiermittel. FOnstoffe und Fartoematerialien, enthalten seln, ohne dass dadurch die 
gmndlegenden Eigenschaflen der Zusammenseizung verandert werden. Geeignete 
Stabilisierungsmitte! sind Antioxydationsmittel und Mittel. dis die Bander vor ultravioletter 
Strahlung und unerwOnschtem Abbau wahrend der Bearbeitung, wie Strangpresseri 
schutzen. Einige Stabillsierungsmittel. wie epoxydlerte SojabohnenSle. dienen ausserdem 
als sekundare Weichmacher. Als Schmiermittel kpnnen beispielsweise Stearate, 
Stearinsaure und Polyethylene m'rt niedrigem Molekulaigewicht verwendet werden. Ptese 
Bestandteile kennen in einer Konzentration bis zu etwa 5 Gew.-% der gesamten 
Zusammensetzung verwendet werden. 

Bel der Herstellung von Halsbandem auf Vinylbasis werden die verschiedenen Bestandteile 
nach bekannten Mischverfahren trocken gemlscht und nach bekannlpn Extrosionsverfahren 
hergestellt f 

Die Wahl des Verarbeitungsverfahrens zur Herstellung der erfindungsgemassen Halsbander 
richtet sich technisch grundsalzlich nach den rheoiogischen Eigenschaften des 
Bandmaterials und der Form des gewOnschten Bandes. Die Verarbeitungsverfahren kannen 
nach der Verarbeitungstechnologie Oder liach der Art der Formgebung eingestellt werden. 
Bel der Vertahrenstechnologie kann man die Vertahren nach den bel Ihnen durchlaufenden 
rheoiogischen Zustanden unterteilen. Danach kommen fQr viskose Bandmaterialien Giessen, 
Pressen, Spritzen und Auflragen und fur elastoviskose Polymere Sprilzgiessen, 
Strangpressen (Extrudteren), Kalandrieren. Walzen und gegebenenfalls Kanten in Frage. 
Nach Art der Formgebung eingeteilt, lassen sich die erfindungsgemassen Formkfirper durch 
Giessen, Tauchen, Pressen, Spritzgiessen. Extrudieren, Kalandrieren, PrSgen, Blegen, 
Tlefaehen etc. herstellen. 

Oiese Verarbeitungsverfahren sind bekannt und bedOrfen keiner naheren Erklarung. Im 
Prinzip gelten fQr Polymere wie Polyamide und Polyester die Ertauterungen. die oben 
beispielhaft fur Polyvinylharze gemacht wurden. 
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-WeitererTTagermaterialleni'Qrt^ 

werden in an sich bekannter Wetse durch Umsetzung vpn Pofyisocyanaten mft 
hohermolekularen, mlndestens zwel gegenOber teocyanaten reaktionsfahigen Gnjppen 
aufweisenden Verbindungen sowje gegebenenfalls niedermolekularen 
Kettenveriangerungsmittein und/oder monofiinklionellen Kettenabbrechern hergestellt 

Die Wirkstoffe liegen in den Trageipoiynieren In Konzentrationen von 0,1—30 Gew.-% vor. 
Bevorzugt sind Konzentrationen von 10-20 Gew.-%. Besonders bevorzugt ist eine Wirkstoff- 
Konzentration um ca. 20 Gewichtsprozent - . , 

Die vortiegenden Wirksubstanzen werden voizugsweise verdOnnt eingesetzt Oblicherwaise 
werden sie mitgeigneten Fomiulierungsh'ilfsstoffen in die endgultige Anwendungsfurm 
gebrapht, wobei letztere zwischen 0.1 und 95 Gew.-%, vorzugsweise 0.5 bis 90 Gew.-% des 
Wirkstoffes enthalten. Hnfache alkoholische Ldsungen in niederen Alkanolen. wie Ethanol, 
Propanol oder Isopropanol Jassen sich mit grossem Erfolg elnseteen, p'hne dass weiter 
Hilfestoffe nStig waren. Solche einfachen Ldsungen sind im Rahmen 'der vortiegenden 
Erindung besonders bevorzugt ' 
Da die Wirkstoffe in vielen Fallen an Warrnbluter appliziert werden und naturgemass in 
Konlakt mit der Haut geraten, eignen sichtels Formulienjngshilfestoffe auch die aus der 
Kosmetik bekannten Hilfsstoffe und Verabteichungsfbrmen. Man kann sie in Form von 
Losungen, Emulsionen, Salben, Cremes, Fasten, Pulvem, Sprays, etc. verabreichen. 
Fur die Verabreichung an Nutz- oder Schoss- und Stalltiere. wie Kuhe. Pfeide, Esel, 
Kamele, Hunde, Katzen, HOhner, Schafe, Ziegen etc elgnen sich besondens sogenannte 
'Pour-on* oder Spot-on' Formulierungen, diese FlOssig- oder HalbflOssigformulienjngen 
haben den Vorteil, dass man sie nur auf eihe kleine Flache des Felis Oder des Federkleides 
aufeutragen braucht und sie sich dank denj Anteil an spreitenden Olen oder anderer 
spreitenderZusatzen, ohne weiteres Zutun' auf das ganze Fell bzw. Federkleid selbstandig 
verteilen und fiachendeckend zur Wiricunglgelangen. 

Selbstverstandlich lassen sich auch unbelejrte MateVialien, z.B. Bekleidung oder Hunde- und 
Katzenkarbchen. Stallungen, Teppiche, VoHhange, Wohnungen, Wintergarten, etc. mit 
besagten FonmuJierungen behandeln und si vor Parasitenbefall schQtzen. 
Zur Bekampfung von Schaben k5nnen dei^n Aufenthaltsorte, meistens Ritzen in Wanden, 
Mbbeln etc., eingesprfiht oder eingepudert werden. Da Schaben §usserst vital sind und ein 

i 
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entgQIBges Vertreiberi kaum erreicht warden kann, empfiehlt es sichbeim Einsatz der 
vorliegenden Wirkstoffe zus§tzfich geg^n Schaben wirksarne InsekBzlde einzusetzen. 
FOr die Anwendung am Menschen kania man erne wphlriechende Essenzen, Z.B. e!n Parfum. 
zusetzen urn die Anwendung attraktiver. zu gestalten. 

Die folgenden Beispiel fOrdie Zubereituiigen und die Veiwendung der erfindungsgem§ssen 
Wirkstoffe dienen der EriSuterung der Erfindung, ohne sie einzuschranken. 
Insbesondere setzen si* bevorzugte Fbxrnulierungen folgendermassen zusammen: 
FormuKerunosbeispiel 1 .j 

Einungeziefer-abwehrerides Mitie) in Form einer Lotion zur Anwendung auf der Haut wird 
hergestellt durch Vermischen von 30 Tellen eines der erfindungsgemissen Wirkstoffe aus 
Tabelle 1, 1,5 Teilen Parfum und 68,5 teilen Isopropanol, wobei letzteres durch Ethano! 
ersetzt werden kann. I 
Formulierunosbeispfel 2 

Bn ungeaefer-abwehrendes Mlttel in For rn eines Aerosols zum AufsprQhen auf das Fell 
eines Schosstieres wird hergestellt, inde'r l man 50% WirkstofflOsung. bestehend aus 30 
Teilen eines der erfindungsgemassen Wirkstoffe aus Tabelle 1, 1,5 Teiien Parfum und 68.5 
Tellen Isopropanol, mit50% Frigen 1 1/12j(einem hatogenlerten Kohlenwasserstoff) als 
Treibgas in einer Sprflhdose formuiiert 
Formulierunqsbeispiel 3 

Eln ungeziefer-abwehrendes Mittel in Forni eines Aerosols zum Aufspriihen auf die Haut 
wird hergestellt, Indem man 40% Wirkstcfipsung, b t estehend aus 20 Teilen eines der 
erfindungsgemassen Wirkstoffe, 1 Teil Pa rfQm, 79 Teilen Isopropanol, mit 60% 
Propan/Butan (im Verttaltnis 15:85) als Treibgas in einer SprQhdose formuiiert 

Herstellunasbeispiel: Herstellung von 2 -Propvl>pentansaure-bis-(2-methoxy-ethyl)-amid ( 
Vernindung Nr. 1.31 in der nachfalgendeniTabella 1) mit der nachstehenden Formal 





Zu einer Ldsung von 75g (0.56 Mol) BIs-(2!4iiettioxy-ethyl)-amin und 5D,6g (0.50 Mol)Triethyl 
amln in 700ml Methylenchlorid lasst man bei 10 "C eine Losung von 162,5g (0.50Mol) 2- 
Propyl-pentanoyt chlorid in 300ml Methyterilhlorid zutropfen. Man rflhrt; das 
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Reaktionsgemisch ca 12h bei RaumtBnr peratur und waschtdanach die Reaktjonslosung mit 
je 250ml HzO, 1N NaOH, IN HCJ und vkssriger ^bchsalzl5sung. Anschiiessend wird die 
organls'che Phase abgetrennt und eingditempft und derROckstand im Hochvakuum (0,1 



Torr) Ober eine Vigreux Kdionne desffllHst (Siedtemperatun 108-112 °C). Man erhalt 121g 



i: 



(93%) elnes fart>- und geruchlosen Oelsi { 

Wie berelts ausgefDhrthandelt es sich Hei den Verblndungen der Formel ( I ) um farblose bis 
hellgelbe, geschmacksneutrale Ole, dfelrelativ leicht flOchtig sind. 



! 



Tablle 1: Verblndungen der Formel ( I ) 



t 



I 



Die nachfolgenden Tabelle 1 zeigt bevorzugte Veijreter von Verblndungen der Forme ( ! ) 

O >N R 



? 



No. 


R 


.if; i x 


Y 


R1 


R2 


1.01 


CH 3 




CH a 


CHa 


CH a 


1.02 


CH 3 


■: ch 2 


CH a 


CaHs 


CH 3 


1.03 


CH 3 


i, ^ 


CH a 


P2HS 


CaHs 


1.04 


CH a 




CH 2 


CaHs 


CaHs 


1.05 


CH 3 






C£H S 


CaH s 


1.06 


CzH s 


II- C »* 


CH 2 


CHa 


CH a 


1.07 


CzH, 


ii: 


CHa 


CzH s 


CH3 


1.0B 


CzH a 


Hi wi- 


CH 2 


CaHs 


CaH s 


1.09 


C 2 H S 


ll; ( C H 2 ]> 2 


CH 2 


PaH s 


CaH s 


1.10 


C 2 H S 




(CH2) 2 


CaH s 


CzHs 


1.11 


CaH r n 




CH 2 


CHa 


CH 3 


1.12 


CaHr-n 


!H CH ? 


CH 2 


CzHs 


CH, 


1.13 


QaHrfl 




CH 2 


CaH 5 


CaHa 


1.14 




Ifi (CH 4 


CHa 


CzHs 


CaH 5 


1.15 


CaHr-n 


(CHaJi 


(CHafe 


CaHs 


CaHs 


1.16 


CaHH 


f 


CH 2 ' 


CHa 


CHa 


CH a 


1.17 


cyvi 


f: 


CH^ 


CH 2 


CsHs 


. CHa 


1.18 


PsHth 


H 




CH 2 


CzHs 


CaH 5 


1.19 




t 




CHa 


CaHs 


CaHs 


1-2° | CsHH | | 




(CHafe 


CaHs 


CzH s 
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1.21 


CH(Cj.H 5 )2.||ji 


CH 2 


CH 2 


CHa 


CHj 




1.22. 


CH(CaHA ( 


1 • 


; cht - 


CzHs 


CHs 


• 1.23 


CH(CiH s )a I 


1 • CH a 


CH 2 


CaH g 


. CzH s 


. 1.24. 


CH(CzHs) 2 ; j 


»• (CHA 


CH 2 


CaHs 


C 2 H5 


125 




r (ojy, 


(CHA 


CzhT' 


c^hT 


126 


CHfCjHsJCCaHr-n) J 


1" CH 2 

> i* 


CHa 


CH 3 


CHa 


1.27 


CH^HsJtCaHr-n) m ©H z 


chT" 


CzHs 


CHa 


1.28 


' .. CHtCzHaMCsHr-n} GHz 


" ch7" 


" CzHT' 


CzHs 


...1,29. 


... QH(CzH6)(g a H7-n) |[.|!{. .ipjdi 




. CzHs 


CaH a 


1.30 


CH(CzHs)(C3Hwi) \ 




(CHA 


CzHs 


CaH s 


1.31 


CHCCaHr-nfet 


it 1 S H * 


CH 2 


CHa 


CHa 


1.32 


CH(CaH7-n) z j jj;; CHa 


chT 


~ CjH 5 


CH a 


1.33 


CH(C3ri7-n)z 1 




CH 2 


- CzHs 


CaH s 


1.34 


CmCsHr-nfc | 


..(?HA 


\ chT 


• CzHg 


CaHg 


1.35 


CHCCaHT-nfe 1 


11 (CH ^ 


(CHA 


~ CjHe 




1.3B 


CH(C3Hr-n)(CdHo-n) | 


114 * ,C F 2 


CH 2 


CH 3 


CH 3 


r 1.37 


CH(C 3 Hrn)(C4H 9 -n) | 




CHa 


■' CJHs 


CHa 


1.38 


CH(C 3 H7-n)(C4HB-n) j 


1b 


CH 2 


CzHg 


C3.H5 


1.39 


CH(CaH7-n)(C4H3-n) 


# (CHzjfe 


CH Z 


CzHs 


CaHg 


. 1.40 


CH(C a H r n)(C4H B -n) 


ins <w+ 


(CHA 


CjHs 


CaH s 


1.41 


CH(C 4 H9-n) 2 


life 


CH 2 


CH 3 


chT 


1.42 


CH(C«H„-n) 2 


IB ;c 1 2 


CH 2 


CjHs 


CHa 


1.43 


CH(C4H 9 -nfe 


iii , CH , 2 


CH 2 


CzHs 


CzH 5 




1.44 


r CH(CdHo-n)a 


Lip.- (ch^ 


CH 2 


CjHs 


C a Hs 




145 


CH(C 4 H 9 -n) 2 


fife (CHa^ 


(CH^ 


CsHs 


cIhT 




1.46 


CH(C s H ir n) 2 


J! 


£ CH f! 


CH 2 


CHa 


chT 




1.47 


CH(CsHn-n) 2 




ii, «t 


CH 2 


CzHs 






1.48 


CH(C s H„-n)2 




\\ v H ? 


CH 2 


CzHs 


CjHs 




1.49 


7 CHfC^Hjrn^ 


1 




CH 2 


C^s 


4 CaHs 


- 1.5a 


CH(CsHii-n)z 


•MB 


(CHA 


C 2 Hs 




1.51 


CH(CaH 13 -nfe 




(CHA 


C^s 


CaHs 




1.52 


CH(CoH,a-n)2 




5 CH 2 


CHa 


" Cffe 




1.53 


CH(C 6 H,a-n)2 


1 "M 9* 


t ' CH * 


CzHs 


CH 3 




1.54 


CHfCeHta-nh 










CzHs 




155 


CH(CBH l3 -n)2 




1 CH 2 
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; -abweisenden Substanzen 



. Die Methode wird in Titerplatten mlt 6 Vfertiefungeh mit einem Querschnitt van jewels 5 cm 
und unterZuhilfenahme ernes c^mpute^unterstiQtzten Viedeoaufnahmesystems durch- 
gefQhrt Jede Vertiefung der Trterplatte|wird mitjerrjiem kreisrunden Filterpapier oder einem 
anderen geeigneten Tr§gemiaterial ausgelegt Die zu testende Substanz der Formal ( I ) 
wird in Methanol, Aceton'rtril oder einemfanderen cfeeigneten L5sungsmitteJ, be] 
schwertoslichen Substanzen unter Elnwirkung wnjUltraschall und Erwarmung, geiast Die 
geloste Testsubstanz wird in einer Meng,e von 1; bis 100 ng/cm 2 auf einen einen Quadranten 
Oder aiif einen kreisrunden Bereich mit ca. 2.4 c*n : Radius im Zentrum des Rlterpapiers 
aufgetragen. 4 der 6 Vertfefungen werden mit unte rschiedlichen Testsubstanzen oder mit 
derselben Testsubstanz in unterschiedtfcjhen Verdt nnungen (z.B. 1 , 3,2, 5, 10 und 20 

jig/cm 2 ) bestOckL Die 5. Vertiefung vtirdtnit DEET W.N-diethyt-m-toluamide) ais 

Rip 

Standardsubstanz behandelt. Die 6. Verfjefung wird mit dem reinen LosungsmrtteJ bestuckt 
und dient als Kontrolle. Auf jedes Filterpapier warden 60 bis 100 Larven oder 25 bis 50 
Nymphen oder 10 bis 25 Adulte des zu testendeh Rarasiten, z.B. Zecken, gegeben und das 
System mit einer Glasscheibe abgedeckiund unterleine Videokamera positioniert. 
Die Videokamera nimmt in AbstSnden vd : |i 5 Sekunden Einzelbilder aller 6 Vertiefungen auf. 
Man betrachtet zur qualitafiven Auswertung diese BJIder im Zeitraffer wie einen fortlaufenden 
Film, wobei man die Bewegungen der Parasiten aufldem Riterpapier optisch verfolgt und mit 
den Bewegungen In der Kontrollvertiefung Nr. 6 odeis mit dem Standard in der 5. Vertiefung 
vergleicht Dabei beobachtet man qualitalv, ob die Testparasiten sich gfeichmassig auf der 
gesamten Filterpapieroberflache bewegeff und die Testsubstanz ignorieren oder ob und Ober 
welchen Zeitraum sie die behandelte Zone meiden upd wefchen Einfluss dis VerdQnnung der 



at Auf diese Weise ermittelt man. 
[ird dabei die Wirkungsdauer der 



Testsubstanz auf das Verhalten des Testparasiten ! 
neutrale und abweisende Substanzen. Gl Jichzeitig ' 
Testsubstanz bestimmt und mit der des Stendards verglichen. Projiziert man alle Bilder fflr 
jede einzeine Vertiefung uberelnander, so'jtergebeijj sich unterschiedliche 

Schwarzungsbereiche. Dlese reprasentieren die Airfeirithallshaufigkeit der Parasiten an 

•J I 

bestimmten Orten. Diese Aufenthattshaufigkeit winl itn Vergleich mft der Kontrolle und des 
Standards nach der Methode yon Willcoxb 1 1 stafefisch und damit quantitativ ausgewertet 
Verbindungen aus Tabelle 1, wie z.B. Nr. if 1 1 bis 1.45, 1.47 und 1.55 zeigen eine 



ausgezeichenete WIrkung. Als besonder « 



erweisffsich die Verb'mdung Nr. 1.31 
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Arena-Test: in vitro oegen Amblvommd hebradum oder varieaatum (Nymphen) 

Der Test wird wie oben beschrieben duiLgefujirt, wobei pro Vertiefung ca. 25 bis 50 
Nymphen gegeben werden. Man trigt &> mg geloste Testsubstanz auf eine FlSche von 2.4 
cm 2 Radius auf. Die Auswertung derViieoaufnjahmen zeigt, dass die Verbindungen der 
Formel ( I ) eine ausgepragte abweisenle Wirkung gegen Amblyomma Nymphen entfalten, 
die wesentiich linger anhalt, als diejenige von DEET. Eine besonders ausgepragte 
Langzeitwirkung zelgen z.B. die Verbindjung Nr: 1.31 sogar bis zu einer VerdOnnung auf 3.2 
fig/cm 2- . 

A rena-Test: in vitro geaen Boophilus micropl us Biarra fLarverfl 

| . \ ' .- ; • 

Der Test wird wle oben beschrieben durShgefuhrt, wobel pro Vertiefung. ca. 60 bis 100 
Larven gegeben werden. Man tragt 10 rrjb geloste Testsubstanz auf eine Flache von 2.4 cm 2 
Radius auf. Die Auswertung der Videoaujhahmen zeigt, dass die Verbindungen der Formel ( 
I ) eine ausgepragte abweisende Wirkung gegeii Bophilus Larven entfalten, die wesentiich 
langer anhalt, als diejenige von DEET. Bie besonders ausgepragte Langzeilwirkung zeigen 
z B die Verbindung Nr. 1 ,31 sogar bis zu einer VerdOnnung, auf 3.2 ng/cm 2- . 

" J | 

Arena-Test: in vitro qeoen Rhipiceohaluskanauineus (Nvmohen) 

Analog zu Beispiel B wird ein Test mit ca 140 bis 50 Nymphen durchgefuhrt. Die Auswertung 
•der Videoaufhahmen zeigt, dass die erfinlungsgemassen Verbindungen gute abweisende 
Wirkung zeigen. Insbesondere zeichnen sHch die Verbindungen durch eine fast vollstandige 
abweisende Wirkung aus, die wesentiich Ranger anhalt. als diejenige von DEET. Eine 
besonders ausgepragte Langzeitwirkung zeigen z.B. die Verbindung Nr. 1,31 sogar bis zu 
einer VerdOnnung auf B.Z.ngJcm 2 : 



I 



Mr* 1- 

In analogen Versuchsanordnungen werdBjji die gleichen Testsubstanzen hinsichUich ihrer 
anweisenden Wirkung an verschiedenen Epegenspezies, wie z.B. Musca domestics, geprOft. 
Dabei zeigt es sich, dass die bereits o&engenannUn Substanzen auch bol diesen diesen 
ModeJIversuchen eine stark abweisende VVirkung fentfalte 



Iten. 
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b!s»f2-mgthoxv r ethvlKamid aemass vor 



Actfvsubstanz: 15% DIethyltolus 



ieaender Erfindung mtt DEEP fin Form Parap ic 



Dog* 8 *) nach Sprav-Appllkation 



Bei dem nachfolgenden Versuch werde \ folgende Wfrkstofformulierungen eingesetzfc 
Zusammensetzung des Parapic Anti-Ze ;ken-Sprays: 



ie (DEET); 15% Ethylbutylac^tylaminopropionat 



(EBAAP), Jsopropanol, Methacryli|saure Copolymer, Carbamide, Fragrance (Parfum). 
Zusammenset2ung des Z-Propyl-pentar&aure-bi5-(2-methaxy^thyl}-amid^pays: 



Activsubstariz: 2-Propyl-pentansai 
2.0%; Wasser 10.0%. Isopropano! 



e4jis-(2-methoxy-ethyl)-amld 4.5%; Pluronic F6® 
bd 100.0%. 



Pluronic® ist eine nichtionische oberflacrfifenaktive Substant (surfactant) b^sfehend aus den 
Blockcopolyrneren von Propylenoxld und Ethylenoxfd. ,.' . 

ZieJ des Versuchs Ist es, unter natOrtichen Bedingungen das kommerziell erhSltliche Parapic 
Dog® welches gemass Packungsangabeleine 80%ige anti-Zeckenwirkung Ober einen 
Zeitraum von 48 Stunden verspricht, mtt linem typischen Vertreter einer Verblndung der 



Formel ( I ), namlich 2-Propyl-pentansSui 
prQfen. Das in Parapic Dog® entftaltene C 
Hunden und Kateen aberauch Menschen 



■bis-(2~methoxy-ethyl)-amid vergleichend zu 
;ED Ist der derzeit am meisten gegen Zecken bei 
Iverwendete Wirkstoff. 



Es werden 12 gleichaltrige Hunde der Rase Beagle In Gruppen in je 4 Hunden eingeteiJt 
Zur Unterscheldung erhalt jeder Hund efni nummerierte Marke. Gruppe 1 wfrd mit einem 



4,5%igen 2-Propy!-pentansaure-bis-(2-mi 
behandelt Gruppe 2 wjrd mit Parapic Dog 



oxy-ethyl)-amid-Spay (3645mg aJym 2 ) 
'-Spray (20% DEED / 3B45mg a JJm 2 ) behandelt 



Gruppe 3 bleibt unbehandelt und dlent als Kontrolle. 

• * 

AlJe zweif Hunde werden an 3 aufeinander folgenden Tagen zu einem mit Zecken der 
Gattung Ixodes ricinus infizierten WaldstUc c gebracht und dort frei laufengelassen. Sie 
durfen slch dort 2 Stunden frei bewegen. C e Auswertung erfolgt unmrttelbar nach RQckkehr 
aus dem Wald. Die zweistundigen Spaziere Snge werden an den 2 nachfolgenden Tagen 
wiedertiolt, ohne dass die Hunde emeut behandelt werden und die Auswertung wieder 
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und die Haut jedes TIeres sorgfaiBg nach anhaftenden Zecken abgesucht Die Zecken 
werden gezahlt und mlt der Anzahl yon Zecken der Kontrollgruppe verglichem Bel keinem. 
der Hunde werden Hautimtationen odej Sonstige unerwunschte Nebeneffekte festgestellt 

Der Versuch fOhrt zu folgenden Resull 



Substans 

Paraplc 
2-Propyl- 

pentansaure-bis-(2- 
methoxy-ethyl)-amld 



Nach 1 Tag 

98% 

100% 



Anfl-Zeckenwlrkung 
Nach 2 Tagen 
70% 
98% 



Nach 3 Tagen 



79% 



Der Vergleich zelgt, dass die eifindungs 
methoxy-ethyl)-amid dem derzeit am hai 
und wShrend 3 aufeiander folgenden Ta 
Aktivitat von . Deed nach 2 Tagen aprupt 

Die erfindungsgemassen Verbindungen 
eines Prbduktes geeignet, das nach einr 
Zecken schGtzt. 



emasse Substanz 2-Propyl-pentans§ure-bis-(2- 
igsten verwendeten Deed sfgnifikant Gbertegen ist 
:en zu sehr guten Resultaten fGhrt, wahrend die 
i>falit 

i 

r Formel ( I ) sind demzufolge fur die Herstellung 
ligerApplikafion ein ganzes Wochenende vor 
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"AnsprtlcHe 

1. Verbindung der Formel ( I ) 



R1 



worin 

R fOr unverzweigtes Oder verzwelgtes C 
steht. Welches unsubstituiert oder dun* 
R2 fur unverzweigtes oder verzwelgtes 
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O 

. II 

I 

R2 



rC!s Alky), voizugsweise verzwelgtes C-rCo Alfcyl 
|Ha!ogen, Cyano oder Nitro substltuiert 1st; R1 und 
C, 2 Alkyl, vorzugsweise C-C e Alkyl stehen. 



welches unsubstituiert oder durch Halocfen, Cyano oder Nitro substltuiert jst; und X und Y 
unabhanglg vonefnander eine geradkettjjje oder veizwelgte AlkylenbrQcke mft 1 bis ZO 



Kohlenstoffatomen, vorzugsweise eine 
welche unsubstituiert oder durch Haloge 



jkylenbriicke mit 1 bis 3 Kohlenstoffatomen Widen, 
j, Cyano oder Nitro substltuiert ist 



2. Verbindung der Formel ( I ) nach Anscruch 1. worin Rftir CH(Ci-0« alkylfe steht wobe? die 
beiden verschieden oder vorzugsweise c 
unverzweigt sind. 



eich lang und uveizweigt Oder vorzugsweise 



5. Verbindung der Forme! ( I ) nach einen 



3. Verbindung der Forme) ( I ) nach eineii i der AnsprQche 1 oder 2, worin worin R fur 
CH(C3HHi) 2 steht 

4. Verbindung der Formel ( I ) nach einer jr. der AnsprQche 1 bis 3, worin X und Y unabhangig 
voneinanderfur Methylen Oder Ethyfen s^hen. 



der AnsprQche 1 bis 4. worin R1 und R2 



unabhanglg voneinander fur Methylen odi ^ Ethyfen stehen. 

6. Die Verbindung 2-Propy!-pentans§ure-l ls-(2-methoxy-ethyl)-amid nach Anspruch 1. 

7. Verfahren zur Herstellung einer Verbint Ung der Formel ( I ) f dadurch gekennzeichnet, 
dass man man eine Verbindung der Form 
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worin Ri, Re, X, Y die fllr die Formel ( I 
Verbindung der Formel 



angegebenen Bedeutungen haben, mit elner 



K 



Q 



III. 



worin R die fur die Formel ( I ) angegeblnen Bedeutungen hat und Q eine Abgangsgruppe 
darstellt, gegebenenfalls in Gegenwart lines basischen Katalysators, umsetzt, und eine In 



freier Form ertialtene Verbindung der Ft 
Saizform ertialtene Verbindung der Foi 
erhaltenes Isomerengemisch auftrennL 

8 Verfahren nach Anspruch 7, dadurch 
Zusatz eines LSsungs- oder VerdOnnunc 



r»el.( I ) in eine Saizform uberfQhrt oder eine in 
le\ ( I ) In Ihre frele Form Qberfuhrt und ein 



skennzelchnet, dass man diefaeakanten ohne 
smittels miteinander umgeseizt. 

/ 

/ 



9. Verfahren nach Anspruch 7, dadurch gekennzeichnet, dass man die Reaktanten in 
Gegenwart eines geeigneten inerten Ldslingsmittels oder L5sungsmittelgemisches und bei 
Temperaturen von etwa 0-100°C umsetz| 

10. Verfahren nach elnem der Anspruch J7 bis 9, dadurch gekennzeichnet, dass man die 
Reaktion in Gegenwart einer geeigneten Base durchfuhrt 

11. Verfahren nach einern der Anspruche[7 bis 9. dadurch gekennzeichnet, dass man eine 
Verbindung der Formel (III) elnsetzt, wori| die Abgangsgruppe Q fOr Halogen, Tpsylate, 
Mesylate und Triflate. und besonders beviraigt fOr ein Halogene steht 

12. Ungeziefer-abweisende Mittel, dadurcl gekennzeichnet, dass es als Wirkstoff eine 
Verbindung der Formel ( I ) nach einem dlr AnsprOche 1-6 und mindestens ein geeignetes 
VenJQnnungsmittel oder einen spreitendenl Zusatz enthalL 
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^BrUngeziefer^bweisende-Mittel-nach-Anspruch-^^ 

Form etoer alkobollischen LOsung voriiegt 

14. Ungeziefer-abweisende Mittel nach Anspruch 12. dadurch gekennzeichnet, das es in 
Form einer Pour-on- Oder Spot-on-Formulierung voriiegt 

15. Ungeziefer-abweisende Mittel nach Anspruch 12, dadurch gekennzeichnet, das es in 
Form eJnes Halsbandes Oder Anhangens voriiegt 

16. Verwendung einer Verblndung der Formel ( I ) nach einem der AnsprQche 1-6 zum 
Femhalten von Ungeziefer von einem Tier Oder einem Menschen Oder einem Gegenstand, 
dadurch gekennzeichnet, dass man in einem nicht-therapeutischen Verfahren topikal auf 
das Tier, den Menschen pder den Gegenstand eine das Ungeziefer abweisende Menge der 
Verblndung der Fonnel ( I ) appliziert 

1 7. Verwendung elner Verbindung der Formel ( I ) nach einem der AnsprQche 1-S zur 
Herstellung eines Mittels nach Anspruch 12. 

18. Verwendung einer Verbindung der Formel ( I ) nach einem der Ansprtiche 1-6 in einem 
Verfahren zum Abweisen von Ungezlefer von Tieren, Menschen Oder Gegenstanden. 

19. Verfahren zum Femhalten von* Ungeziefer von Orten Oder Materialmen, an denen sie 
unerwQnscht sind, dadurch gekennzeichnet, dass man eine wirksame Menge einer 
Verbindung der Formel ( I ) gemSss einem der AnsprQche 1-6 auf den Ortoder das Material 
appliziert, von dem man das Ungeziefer femhalten rnochte. 



20. Verfahren zur Herstellung eines Mittel zum Abweisen von Ungeziefer, dadurch 
gekennzeichnet, dass man eine Verbindung der Formei ( I ) gemass einem der AnsprQche 
1-6 mrt einem spreitenden Zusatz mischt 
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7iisammenTassung 

gs warden neue Varbindunaen F ormel ( I ) 

O 
II 

r 

• R2 • ' 

beschrieben, worin R fOr unveizweigtes oder verzweigtes (VC^s Alkyl, vorzugswetee 
verzweigtes Alkyl stent, welches unsubstitulert oder durch Halogen, Cyano oder Nitro 
substitufert tet; R1 und R2 fDr unverzweigtes oder verzweigtes d-C, z Alkyl, vorzugswetee 
C,-C B Alkyl stehen, welches unsubstitulert oder durch Halogen, Cyano oder Nitro s,ub'stituiert 
1st; und X und Y unabhanglg voneinander eine geradkettlge oder verzwelgte AJkylenbrOcke 
rnit 1 bis 20 Kohlenstoffatomen, vorzugswetee sine AlkylenbrOcke mit 1 bis 3,' 
Kohlenstoffiatomen bilden, welche unsubstitulert oder durch Halogen, Cyanp oder Nitro 
substituiert ist. Ferner wird ein im wesentlichen ein nicht-therapeutteches Verfahren zum 
Fernhalten von Ungezlefer beschrieben, das auf dem Bnsatz dieser Verbindungen beruht, 
sowie ungezlefer-abweisende Mittel, die diese Verbindungen als Wirkstoff enthalten und 
letztlich die Verwendung dieser Verbindungen zur Herstellung von llngeziefer-abwehrenden 
Mitteln und deren Verwendung zur Abwehrvon Ungeziefer an tieren, Menschen und 
Gegenstanden. 
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